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MARCO TEORICO:

El cancer de mama representa un problema de salud serio para las mujeres. Se
estima que aproximadamente 183,000 mujeres son diagnosticadas con cancer invasor de
mama cada afio, y de éstas, aproximadamente 41,000 moriran por la enfermedad (1).
En Estados Unidos, el cancer de mama es la neoplasia maligna més frecuentemente
diagnosticada y la segunda causa de muerte por cancer (1). En mujeres con edad entre
40 a 55 afios, el cancer de mama es la primera causa de muerte en general, sin embargo
se ha notado una disminucién discreta en la mortalidad por cancer de mama, lo cual
puede atribuirse a d os c ausas: el éxito en los programas d e d eteccion temprana y en

particular, al desarrollo de terapias sistémicas mas eficientes.

Por varias décadas ha habido un incremento en la incidencia de cancer de mama
invasor, pero cada vez se diagnostica en etapas mas tempranas. El nimero de carcinoma
in situ, particularmente el carcinoma ductal in situ ha ido en aumento hasta en un 130%,
calculandose que éste ha sido diagnosticado en casi 40,000 mujeres en los Estados
Unidos en 1999, lo cual es resultado del uso de la mastografia como método de

pesquiza.

La historia natural del cancer de mama esta caracterizada por una marcada
heterogenicidad. Algunos pacientes tienen un curso indolente, mientras otros
experimentan una rapida progresion de la enfermedad y muerte en pocos meses. Tales
diferencias clinicas y bioldgicas en el curso de la enfermedad, han sido el factor
principal en la bisqueda y desarrollo de una modalidad terapéutica efectiva para un
determinado cancer de mama. Durante las 2 ultimas décadas, el manejo del cancer de
mama ha experimentado cambios sustanciales, en primer lugar las técnicas de pesquiza
y en segundo la cirugia conservadora que ha demostrado ser tan efectiva como la cirugia
radical en pacientes seleccionadas, en tercer lugar el papel de la hormonoterapia
sistémica adyuvante, quimioterapia, o ambas y que han incrementado la sobrevivida
libre de enfermedad y la sobreviva global, atin para pacientes sin afeccién ganglionar;
en cuarto lugar, el desarrollo de pruebas de genética molecular han llevado a una mejor

comprension de los eventos ocurridos en el cancer de mama.
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La identificacion de factores prondsticos es de primordial importancia en

pacientes con buen pronostico, en los cuales la terapia sistémica adyuvante es

innecesaria; de igual forma, estos factores son de gran valor en la identificacion de

pacientes

de mal prondstico en los cuales aln con terapia sistémica convencional,

pueden dar lugar a la investigacion de nuevas terapias.

Dentro de los factores pronosticos ya establecidos se encuentra:

a)

b)

Tamaiio tumoral: ha sido ampliamente demostrado que es uno de los factores
prondsticos de mayor importancia, se ha demostrado que la sobreviva global
disminuye en relacion directa con el aumento del tamafio tumoral, asi como
existe relacion directa entre el tamafio tumoral y la probabilidad de
metastasis a ganglios linfaticos axilares y metastasis a distancia. Las
pacientes con etapa | y tumores menores a | c¢m tienen una sobreviva libre de
enfermedad a 20 arios del 88%, mientras que las pacientes con tumores de 1-
2 c¢m la tienen de un 68%. La incidencia de metastasis ganglionares es del
10% o menos para tumores de 1 cm o menos comparada con un 75-80% en

tumores mayores de 10 cm.

Estado de los ganglios linfaticos axilares: la presencia o ausencia de
metastasis a ganglios linfaticos axilares asi como el nimero de ganglios
afectados, es el factor prondstico de mayor importancia en el cancer de
mama. La sobreviva total, recurrencia, tiempo de recurrencia, metastasis y
falla al tratamiento, se correlacionan de forma significativa con el nimero de
ganglios linfaticos afectados. En ausencia de enfermedad ganglionar la
sobreviva libre de enfermedad a 10 afios es del 70-80%. Para obtener la
mayor informacion posible deben evaluarse un minimo de 10 ganglios
axilares (2). La presencia de metastasis microscopicas vs macroscopicas en
el ganglio linféatico, también correlaciona con el prondstico, las metastasis

linfaticas menores de 2mm son clasificadas como micrometastasis.



c) Tipo histologico: La Organizacion Mundial de la Salud reconoce 17 tipos de

carcinoma de mama:

a. Carcinoma ductal invasor
b. Carcinoma ductal invasor con componente in situ extenso
¢. Carcinoma lobular invasor

d. Carcinoma medular
e. Carcinoma mucinoso
Carcinoma papilar invasor

Carcinoma tubular
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Carcinoma secretor (juvenil)

Carcinoma metaplasico

J.  Carcinoma rico en glicogeno

k. Carcinoma apdcrifo

I.  Carcinoma cen células gigantes tipo osteoblasto
m. Carcinoma hipersecretor quistico con invasion
n. Carcinoma rico en lipidos

o. Carcinoma cribiforme invasor

p. Carcinoma adenoideo quistico

q. Carcinoma con diferenciacion enddcrina

Alrededor del 65-80’% de los carcinomas de mama son clasificados como
carcinoma ductal, el resto se puede dividir en subgrupos histologicos de

prondstico favorable y desfavorable.

Tipos especiales de cancer de mama de buen pronéstico:

Carcinoma tubular: la frecuencia en su diagndstico se ha incrementado como
resultado de la pesquiza; constituyen el 2% de los carcinomas de mama y el 8-
20% de los detectados p or mastografia, la mayoria miden menos de 2 cm, su
diagnéstico requiere que el tumor presente mas del 90% de morfologia tubular,

La frecuencia de afeccién ganglionar global es del 0-25%.



Alrededor del 3-10% de las pacientes presentan recurrencia de la
enfermedad; la sobreviva global del carcinoma tubular excede a la del carcinoma
ductal, lo que le confiere relevancia pronostica.

Carcinoma tubulolobular: tiene patron de carcinoma lobular y tubular;
generalmente se asocia a carcinoma lobular in situ, existe una incidencia mayor
de mutifocalidad, metastasis axilares y recurrencia en este tipo de carcinoma que
en el carcinoma tubular puro.

Carcinoma cribiforme invasor: compuesto de cuerdas e islotes de ceélulas
epiteliales regulares, similares al carcinoma intraductal cribiforme; la incidencia
de metastasis axilares y recurrencia es significativamente menor que en el
carcinoma ductal infiltrante.

Carcinoma mucinoso: constituye del 1-6% de los carcinomas de mama; ocurre
con mayor frecuencia en mujeres mayores, de forma caracteristica forma
tumores gelatinosos y microscopicamente se encuentran grandes cantidades de
mucina extracelular en contacto directo con el estroma. El tumor debe presentar
al menos 50% de mucina extracelular para ser clasificado como carcinoma
mucinoso; la frecuencia de metastasis ganglionares y a distancia es baja (4-
15%), su prondstico es significativamente mejor que el carcinoma ductal
infiltrante.

Carcinoma secretor: tipo raro de cancer de mama originalmente descrito en
nifios pero que puede presentarse en adultos de cualquier edad. Tipicamente es
una neoplasia de bajo grado y de buen prondstico en nifios; las metdstasis
ganglionares son raras y generalmente involucran menos de 3 ganglios

linfaticos.

Tipos especiales de cincer de mama de mal prondstico:

Carcinoma metaplasico: representa un grupo heterogéneo de tumores compuesto
por una mezcla d e componentes e pitelial y sarcomatoso con v arios gradosde

diferenciacion.



Representan menos del 0.5% de los canceres de mama. La mayoria de
ellos forman tumores voluminosos; el componente epitelial puede ser carcinoma
ductal o escamoso o ambos. El componente sarcomatoso generalmente es
inclasificable de alto grado, debido a su rareza es dificil establecer su
significancia pronostica, pero en general se acepta que tiene un alto potencial de
recurrencia local y metastasis.

Carcinoma con células en anillo de sello: no es reconocido como un subtipo por
la OMS y su incidencia se desconoce, puede ser asociado con carcinoma lobular,
en su forma pura se asocia con un curso clinico agresivo, asi como presenta
metastasis a distancia en sitios inusuales, como las superficies peritoneal y
serosas.

Cancer de mama inflamatorio: representa del 1-3% de los canceres de mama y
se considera el tipo de cancer mds agresivo de la mama. Clinicamente se
caracteriza por eritema de la mama asociado a dolor, distension y aumento local
de la temperatura. En la mayoria de los casos se trata de carcinoma ductal
invasor pobremente diferenciado. Se requiere de biopsia para confirmar el
diagnéstico. La mayoria de las pacientes mueren dentro de los primeros 5 afios

después del diagnostico.

CIRUGIA CONSERVADORA PARA CANCER DE MAMA

Para ser util, la cirugia conservadora de mama debe brindar a la paciente no solo
una sobrevida equiparable a la mastectomia, sino que debe brindar rangos similares de
recurrencia local, resultados cosméticos satisfactorios y una baja tasa de
complicaciones. La aplicacion de esta estrategia requiere de una compresién de la
extension y distribucion del cancer en la mama cuando aparentemente se encuentra

localizado.



Muiltiples estudios prospectivos de asignacion aleatoria, han establecido que la
terapia con ¢ irugia c onservadora de mama, sobre todo en etapas [ y II, comparada a
mastectomia, proveen rangos similares de sobreviva, como quedo establecido en
protocolos NSABP-6 (1) en la que se compara mastectomia vs cirugia conservadora y
se establecen indices similares de recurrencia local o sobreviva, confirmado en los
acuerdos de MILAN I y IIT (2-3), lo que es mas, en posteriores estudios del NSABP B-
17 en la que se estudian 800 mujeres con excision mas radioterapia (50Gy) y que se
estable una recurrencia a 8 afos de 13.4 vs 3.9 en pacientes tratadas con radioterapia asi
como recurrencia como carcinoma ductal in situ de 13.4 a 8.2%, quedando establecido

mejoria con excision local mas radioterapia.

Se han identificado varios factores que influyen en la recurrencia local de la
enfermedad posterior a cirugia conservadora de mama; la edad temprana de
presentacion se ha observado consistentemente como factor de recurrencia local, sin
embargo de forma similar ha sido asociado con peor pronostico después de la
mastectomia, en mujeres jovenes con historia familiar sugestiva de cancer de mama
hereditario, la cirugia conservadora estd asociada con una mayor incidencia de cancer
contralateral; La cirugia conservadora, también parece ser una opcion aceptable para las
pacientes con sospecha o mutaciones genéticas conocidas (BRCA-1, BRCA.2), aunque
estas pacientes se encuentran en mayor riesgo de desarrollar un segundo cancer de
mama contralateral o bien con el tiempo en la misma mama, por lo que se ha sugerido el
tratamiento con mastectomia bilateral que si se ha asociado a una modesta ganancia en
sobrevida. Otros factores identificados para recurrencia local son lesiones mayores de 2

cms, la histologia tipo comedo y tumores de alto grado.

En general existen tres grandes factores que influyen en la recurrencia local,
entre los que se incluyen: a) presencia o ausencia de enfermedad en los margenes
quirtrgicos, b) volumen de la reseccién y c) presencia o ausencia de componente
intraductal extenso. De todos los factores mencionados, el que mas peso tiene es la
ausencia de enfermedad en los margenes quirurgicos, que en general es utilizado como

el criterio principal en la seleccion de pacientes para cirugia conservadora.



TABLA 1. Porcentaje de recurrencia local en funcion a los margenes quirtrgicos en

pacientes con cancer de mama invasor.

Lival recurrence a8 2 function of sargical margin in patients with mvasine breast carcinoma tressed with breast consenatioa therapy

Margin assessment Author [reference] No. of patients Fudlow-up 1months) Logal recarmence 1"
Negative margin Postrnve margie
Postine verses nepatine® Covke ot al I3 [28) H ] 3 13
Pierce e1 4. 1M7 [29] Yty ] i L]
Heimana et al. 199 | 3] v i 2 1
Burke e al, 193 [1]] yit ] ¥ 13
Slotman ot al 14 [32] 34 8] 3 10
LeBorgne et al, 1993 [13] 87 s 9 b
Veronesi et al, 195 [H] el i L] 17
Van Domgen et al, 1M [39] 43 s 0 0
Fowrguet et al. |40 [3p] AH] 103 8 2
Chke e1 al. 1433 [37) 436 |2 4 1
[WBise et A 148 [38] 451 () 13 H
Mansfield et al, [R5 [ W] iy |20 8 lb
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Rehu et al 174 [40] 134 i } 2
Schoun et al. 1904 [42] 181 ) i A
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Tuoubonl e al. 199 [31] i 34 [ 4§
St et al, 1993 [32] M) 1M 2 32
Dewar et al, 1995 [33] ) 120 [ 14
Obedien t al, 199 [] 84 120 2 18
Kini et al |98 [35] 400 120 6 17
Negaine =3 mm Pittinger et al. 14 |50] [ER) 34 1 5
Negatne -5 mm Horgache et al, 199 [57) 16l 47 | 11
Schinak-Llnch ot al, 1989 [ 19] o ] 1] )
Microscopie Sprvack et ., 194 [38]§ i) N 4 18
Borger e al. I [39]| 2} s - 16
Bartelinke ot al 178X [60 88 i 3 L]

La principal estrategia en la cirugia conservadora de mama es la reseccion del

tumor con margenes adecuados (TABLA 1), en el cual el objetivo principal es

establecer margenes quinirgicos negativos, con un margen quirirgico minimo de 10mm

que demostré rangos similares de recurrencia local que en la mastectomia, aunado a el

uso de una dosis moderada de radioterapia con el fin de erradicar la enfermedad

subclinica residual, quedando implicito que la cantidad de enfermedad residual no debe

ser excesiva.

A TESIS NO SALL

LA BIBLIOTECA



Se ha establecido que los pacientes con un componente intraductal extenso son
mas propensos a presentar margenes quirurgicos positivos al momento de la cirugia
inicial y que son también mas propensos a tener enfermedad intraductal residual
prominente en las piezas de re-excision. Un estudio por Holland (5) y posteriormente
Ohtake (6), demostro en estudios iniciales con tumores unicentricos de 4 cms o menos,
evaluados en cortes seriados de Smm mas radiografias de los cortes, con un promedio
de 20 bloques por pieza mas confirmacién histologica de la presencia de tumor en cada
corte, que en 39% de los casos no hay evidencia de tumor residual mas alla de los
limites de referencia; el 20% tuvo tumor residual dentro de los 2 cms del limite y el
41% con tumor a mas alla de 2 cms, de los cuales dos tercios tuvieron carcinoma

intraductal puro y un tercio con componente mixto (intraductal v carcinoma invasor).

La mayoria de las recurrencias locales ocurre en el lugar o cerca del sitio del
tumor primario; Aproximadamente 10% de los pacientes presentan componente
intraductal prominente que se extiende a mas de 2 cms de los limites quirirgicos. Los
ultimos reportes en Estados Unidos han revelado que alrededor del 50% de las mujeres
con cancer de mama etapas I y II son tratadas con cirugia conservadora, lo que sugiere
que una pequefia parte de las pacientes tiene contraindicaciones para la cirugia

conservadora.

CONTRAINDICACIONES ABSOLUTAS PARA CIRUGIA CONSERVADORA
DE MAMA:

- mujeres con dos o mas tumores primarios en cuadrantes separados de la mama,
o con microcalcificaciones de apariencia maligna difusas en la mama.

- historia de radioterapia terapéutica previa a la mama, que con el tratamiento
propuesto, resultaria en dosis total de radiacion excesiva.

- el embarazo es una contraindicacién absoluta a la radioterapia en la mama; sin
embargo en varios casos, es posible realizar la cirugia conservadora de mama en
el tercer trimestre y tratar a la paciente con radioterapia después del parto.

- margenes quirirgicos persistentemente positivos, después de intentos

quirtrgicos repetidos de reseccion.
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CONTRAINDICACIONES RELATIVAS PARA CIRUGIA CONSERVADORA
DE MAMA:

- historia de enfermedad vascular de la colagena, ya que los datos disponibles
indican que estas paciente toleran poco la radioterapia, muchos radioterapeutas
no trataran a pacientes con escleroderma o lupus eritematoso sistémico activo,
sin embargo la artritis reumatoide no es una contraindicacion.

- pacientes con miltiples tumores voluminosos en el mismo cuadrante y con
calcificaciones indeterminadas.

- el tamafio tumoral no es una contraindicacion absoluta, aunque algunos estudios
no recomiendan la cirugia conservadora en tumores mayores de 4 0 5 cms; sin
embargo una contraindicacion relativa son tumores voluminosos en mama
pequena que conllevaria a resultados estéticos no satisfactorios.

- el tamafio de la mama puede ser una contraindicacion relativa, en pacientes con
grandes mamas o mamas péndulas, en quienes debe poder garantizarse una dosis
de radioterapia homogénea en un mismo sitio de la mama.

CONSIDERACIONES GENERALES PARA CIRUGIA CONSERVADORA DE
MAMA:

- la presencia de ganglios linfaticos axilares positivos por histologia o clinica no
contraindica el tratamiento.

- la preocupacion por no ser capaz de detectar una recurrencia no es una
contraindicacion, ya que los cambios asociados con la recurrencia generalmente
se detectan en forma temprana por examen fisico o por mastografia.

- La radioterapia a la mama no conlleva a un riesgo considerable de segundos
tumores en la zona tratada o no tratada.

- Lalocalizacién del tumorno es un factor en la d ecisién d el tratamiento. Los
tumores superficiales de localizacion subareolar, ocasionalmente requieren de la
reseccion del complejo areola-pezdn para obtener margenes quinirgicos, pero
esto no modifica el resultado.

- La historia familiar de cancer de mama no es una contraindicacién para la
cirugia conservadora de mama, pero estas pacientes deben ser alertadas sobre el

riesgo de desarrollar un segundo cancer de mama.
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La utilizacion de radioterapia postoperatoria es efectiva para erradicar el carcinoma

mamario multicentrico, pero no previene el desarrollo subsecuente de un nuevo cancer.

Las pacientes con margenes quirurgicos negativos, tipicamente definidos como
la ausencia, ya sea de componente invasor o ductal in situ directamente en la superficie
entintada de la pieza quirurgica, tiene por lo general baja tasa de recurrencia local,
después de la cirugia conservadora mas radioterapia, aun en pacientes con componente
intraductal extenso pero con margenes de resecciéon negativos, no se ha observado

mayor riesgo de recurrencia local.

Los resultados de pacientes con margenes cercanos no es muy claro, esto se debe
a la variabilidad en la definicion de margenes quirirgicos, asi como a las diferentes
politicas institucionales con dosis escaladas de radioterapia basada en la cercania de las
células malignas a los margenes de reseccion quirurgica. La experiencia reportada de la
JCRT (Joint Center for Radiation Theraphy) no muestra diferencia significativa en la
recurrencia local entre pacientes tratadas con las mismas dosis de radioterapia con

margenes quirurgicos igual o menores a Imm.

Los margenes quirirgicos positivos, como ya se ha mencionado, ha sido
asociado con mayor riesgo de recurrencia local; la tasa estimada a 8 afios es del 18%,
sin embargo los pacientes con margenes quirurgicos focalmente positivos (ya sea
invasor o con carcinoma ductal in situ) tienen un porcentaje de recurrencia del 14%
comparada al 27% de los pacientes con margenes quirirgicos no focales, por lo que la
cirugia conservadora puede ser considerada en margenes quirirgicos focalmente
positivos, ya que el tratamiento adyuvante con radioterapia disminuye de forma

significativa la recurrencia local.
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EVALUACION DE MARGES QUIRURGICOS MEDIANTE RADIOGRAFIA
DE LA PIEZA QUIRURGICA:

Como va se ha mencionado, si se ha considerado una cirugia conservadora de
mama, uno de los objetivos principales es obtener margenes quirurgicos libres de tumor
va sea para carcinoma in situ o carcinoma invasor. En un intento de obtener resultados
cosméticos aceptables, particularmente en mamas pequefias o en tumores grandes, el
cirujano en ocasiones puede seccionar cerca del tumor; si la reseccion es incompleta, se
requerira una segunda operacion para resecar el lecho del tumor o bien la realizacién de

mastectomia, lo cual puede afectar de forma considerable los resultados cosméticos.

Fisher realizé un trabajo para tratar de evaluar los margenes quinirgicos en el
transoperatorio mediante cortes congelados de la pieza, en 10% de las pacientes en
quienes el tumor se extendia a los margenes de la pieza se les realizd mastectomia; se
realizé asi mismo citologia transoperatoria; Ambas técnicas requieren de considerable
experiencia del patdlogo asi como una cooperacion estrecha con el cirujano, lo que no
siempre es posible en centros especializados o fuera de éstos, por lo que se requiere de
una técnica mas simple para evaluar los margenes de forma transoperatoria. Por
afiadidura, se ha demostrado que cuando se encuentran margenes quirurgicos negativos
en el transoperatorio, no se puede garantizar la ausencia de enfermedad residual; Frazier
(7) encontré tumor residual en el 26% de las pacientes cuya valoracion de margenes

quirirgicos, por estudio histopatolégico transoperatorio, fueron libres de tumor.

A pesar de que es ampliamente aceptado de la toma de radiografias de la pieza
quirirgica es una parte importante en los procedimientos quirirgicos para las lesiones
de mama no palpables, con el fin de determinar si ha sido resecado el tejido adecuado,
se ha prestado poca atencién a su utilizacion como una herramienta importante para
predecir la presencia de enfermedad residual. Se han realizado estudios con radiografias
de la pieza quinirgica y toma de imagenes en plano bidimensional (como lo reportado
por Aitken) (8). ‘
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FIGURA 1. Radiografia de la pieza en plano bidimensional reportada por Aitken
Pieza quirurgica suturada a caja de polietileno.

o en plano unidimensional (reportado por Graham) (9), en los cuales se ha
correlacionado las imdgenes radiograficas con la ausencia o presencia de tumor en los
margenes quirirgicos.

FIGURA 2. Radiografia en plano unidimensional reportada por Graham
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En estudios recientes con toma de imagenes radiograficas de la pieza quirirgica,
cuando se demuestra tejido normal que circunda el tumor, se puede predecir una
reseccion quirirgica adecuada., lo cual ayuda a predecir de forma transoperatoria que
pacientes requieren de una re-excision, cuales no van a requerir de ampliacion de

margenes y que pacientes seran mejor tratadas con mastectomia.

En un estudio realizado en el M.D Anderson Cancer Center (15), se
encontraron margenes quirurgicos negativos en la radiografia tomada a la pieza
quirurgica mas histologia en el 77% de los pacientes; 90% de los pacientes en los cuales
las calcificaciones no se encontraban cerca de los margenes radiograficos, tuvieron
margenes negativos confirmados por histologia; sin embargo, cuando la radiografia
mostro margenes cercanos, el 60% de los paciente se pudieron beneficiar con una
ampliacion de margenes de forma transoperatoria para erradicar la presencia de
margenes cercanos o positivos en el estudio histolégico definitivo, sin embargo esta

maniobra no garantizo margenes quirirgicos negativos.

Tomando en cuenta que en la reseccion del tumor en cirugia conservadora de
mama, como va se ha afirmado, uno de los objetivos principales es la reseccion total del
tumor, los margenes quirirgicos de mayor importancia son los periféricos al tumor, ya
que el limite superficial es la piel y el profundo sera la fascia d el p ectoral (de i1 gual
manera que en la mastectomia), la valoracién de dichos margenes se podrd realizar
mediante la toma de imagenes radiograficas en una sola dimensién (antero-posterior)
para valorar los margenes periféricos del tumor, con orientacién precisa de la pieza
quirurgica, p ara e valuacion d e margen c omprometido, y asi ser c apaz de ampliar los
margenes de reseccion de forma transoperatoria para garantizar margenes libres de

tumor en el estudio histolégico definitivo.

OBJETIVO DEL TRABAJO:

Se realiza el presente trabajo con el fin de determinar si es posible valorar el
estado de las margenes de seccion quirirgica mediante radiografia transoperatoria de la
pieza quirurgica, en pacientes tratadas con cirugia conservadora para cancer de mama
en etapas tempranas (I y II). (Ver Anexo I).
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MATERIALES Y METODOS:

Mediante estudio transverso, se recopild de forma prospectiva los datos de las
pacientes tratadas en el servicio de Tumores de Mama del Hospital de Oncologia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI del Instituto Mexicano del Seguro Social y a
quienes se les realizé cirugia conservadora para cancer de mama en etapas tempranas,
desde julio del 2003 hasta julio del 2004 y con valoracion del estado del margen
quirtrgico en estudio definitivo por el servicio de patologia, analizandose un total de 16
pacientes cuyas edades oscilaron entre 42 y 79 afios con una media de 56.3 afios, de las

cuales fueron 1 paciente en etapa O, 6 con etapa [ y 9 con etapa IIA (FIGURA 3).

FIGURA 3. Distribucion de pacientes por etapas clinicas.

ETAPAS CLINICAS

ECO ECI EC IIA

'i:l No. Ptes

Todas fueron tratadas con cirugia conservadora de las cuales se realizd 1
mastectomia simple (debido a componente intraductal extenso con margenes positivos),
5 lumpectomias y 10 cuadrantectomias (FIGURA 4); en todos los casos las pacientes
fueron tratadas con mapeo linfatico y biopsia de ganglio centinela. Para el mapeo
linfatico se utilizé doble técnica de marcaje (azul patente y linfogammagrama) en 13
casos; inicamente con azul patente 2 pacientes y linfogammagrafia sola con utilizacién

de sonda gamma en 1 caso (TABLA 2).
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FIGURA 4. Tipo y porcentaje de las cirugias realizadas.

CIRUGIAS REALIZADAS

6%

3%

Ocuadrantect Blumpectomia Omastect simp

En cuanto a la histologia se encontré 13 pacientes con carcinoma ductal
infiltrante, 1 mucinoso, 1 medular y una con componente intraductal extenso.

(FIGURA 5)

FIGURA 5. Histologia y porcentaje de cada una de ellas

HISTOLOGIA

O ductal Inf B mucinoso O medular O intraductal
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TABLA 2. Caracteristicas generales de las pacientes.

| paciente | edad | etapa | Qxrealizada Txalaaxila | No.Ganglios | tecnica | histologia
56 |0 Mastectomia ML+BGC | 1 Ambas | Intraductal
2 73 [ Lumpectomia ML+BGC | 2 Ambas | Ductal inf
3 53 |1 Cuadrantectomia | ML+BGC | 1 Ambas | Ductal inf
4 4 |1 Cuadrantectomia | DRA 3 Ambas | Ductal inf
i 5 42 I Cuadrantectomia | DRA 3 Gamma | Ductal inf
'I 6 46 |1 Lumpectomia ML+BGC | 2 Ambas | Medular
| 7 179 |1 Cuadrantectomia | ML+BGC | 2 Ambas | Ductal inf
[ 8 65 [IA | Cuadrantectomia | DRA 2 Ambas | Ductal inf
: 9 69 | IIA | Cuadrantectomia | ML+BGC | 3 Ambas | Ductal inf
| 10 61 [IA | Lumpectomia ML+BGC | 1 Ambas | Ductal inf
L1 48 | I[IA | Lumpectomia ML+BGC | 2 Ambas | Ductal inf
12 64 | IIA Lumpectomia DRA 4 Ambas | Ductal inf
13 48 | [TA Cuadrantectomia | ML+BGC | 2 Ambas | Mucinoso
14 43 | I[IA '. Cuadrantectomia | DRA 1 Ambas | Ductal inf
l 15 | 61 IIA Cuadrantectomia J ML+BGC { 1 Azul | Ductal inf
16 48 |IIA | Cuadrantectomia | ML+BGC | 1 Azul | Ductal inf

*ML: mapeo linfatico: DRA: diseccion radical de axila; Ambas: azul patente mas linfogammagrama y
sonda gamma; Gamma: linfoagammagrama y sonda gamma sola; Azul: azul patente solo

DESCRIPCION DE LA TECNICA:

A todas las pacientes tratadas con cirugia conservadora para cancer de mama en
etapas clinicas tempranas, se les realizo de forma transoperatoria radiografia de la pieza
quirirgica, la cual una vez resecada fue adecuadamente marcada en sus margenes, los
cuales fueron entintados en diferentes colores (azul, café, amarillo, rojo y negro), con el
fin de que cada margen pudiera ser identificado y en el supuesto de requerir ampliacion,

pudiera conocerse cual margen fue el comprometido.
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La radiografia de la pieza quirirgica fue tomada con equipo de mastdgrafo de
forma transoperatoria en sentido antero-posterior (ya que los margenes realmente
importantes son los laterales, esto debido a que el margen anterior lo constituye la piel
donde no se puede dar mas margen y el posterior lo constituye la fascia del pectoral

mayor, donde de igual forma no es posible dar mas margen) (FIGURA 6).

FIGURA 6. Margenes quirurgicos en cirugia conservadora para cancer de mama.
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La radiografia fue valorada por el cirujano midiéndose la distancia del tumor con
los diferentes margenes, cuando alguno se encontré a menos de 1 centimetro, se decidio
la ampliacion de dicho margen. El espécimen de reseccidon quirtirgica, asi como el
producto de ampliacion de margenes quirirgicos, cuando fue necesario, se envid a

estudio histopatoldgico definitivo.
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RESULTADOS:

El tamarfio del tumor en las 16 pacientes incluidas en el estudio, tuvo un rango de
19 a 40 mm con una media de 25.9 mm; el margen mas cercano reportado por patologia
fue de entre 0 a 37 mm con una media de 13mm. En 5 pacientes se encontr6é tumor a
menos de 1 cm en la radiografia transoperatoria de la pieza quirurgica, mismas que
fueron ampliadas en el margen comprometido, en éstas 5 pacientes el reporte definitivo
de patologia inform¢ margenes de 0 a 10 mm con un promedio de 4mm, y en todas
estas, el producto de ampliacién de margenes fue negativo para actividad tumoral (la
paciente reportada con margen a Omm, correspondié a carcinoma intraductal extenso,

realizandose mastectomia simplé) (TABLA 3).

TABLA 3. Caracteristicas de las 5 pacientes ampliadas, cuya radiografia transoperatoria
reportd margenes a menos de 1 cm

Etapa Cirugia Histologia | Localizacion = Margen por | Tamaiio
patologia del tumor
0 Mastectomia Intraductal | ILS Omm 30mm
simple extenso
[ Cuadrantectomia | Ductal inf | CSI 2mm 30mm
I Cuadrantectomia | Ductal inf | ILI 3mm 20mm
IIA Cuadrantectomia | Ductal inf | [LS 10mm 19mm
ITA | Lumpectomia Ductal inf | ILS Smm 20mm

* ILS: interlinea de superiores; CSI: cuadrante superior interno; ILI: interlinea de
inferiores

De las que no se considero necesaria la ampliacion de margenes, ya que en la
radiografia transoperatoria no fue ninguno de ellos menor a 1 cm, el reporte definitivo
de patologia informé margenes que oscilaron entre 8 a 37 mm con una media de 18.9

mm; en 3 casos el margen reportado por patologia fue menor a 10 mm (TABLA 4).
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TABLA 4. Pacientes con margenes menores a 10 mm en reporte definitivo de patologia
y en quienes no se considerd necesaria la ampliacion de margenes de forma
transoperatoria.

' Etapa Cirugia | Histologia | Localizacion | Margen por | Tamafio
patologia del tumor
ITA Cuadrantectomia | Mucinoso CSE 8mm 40mm
| I[IA Cuadrantectomia | Ductal inf | CIE 9mm 30mm
Il I[TA Cuadrantectomia | Ductal Inf | ILS 9mm 30mm

* CSE: cuadrante superior externo; CIE: cuadrante inferior externo; ILS: interlinea de
superiores.

Con respecto al margen quirirgico més cercano reportado por patologia en
estudio definitivo, en las pacientes a quienes se les amplido margenes (5 pacientes) el
promedio fue de 4mm con un rango de 0 a 10mm; de las no ampliadas (11 pacientes),
incluyendo a las menores de 10mm en el reporte histopatoldgico definitivo, el promedio
fue de 21 mm con un rango de 8 a 37mm; de las pacientes no candidatas a ampliacién
de margenes quirurgicos y que en estudio histopatoldgico definitivo éste se encontrd a
menos de 10mm (3 pacientes) el promedio fue de 8.7mm con un rango de 8 a 9mm; de
las pacientes en quienes no se considerd la ampliaciéon de margenes quirirgicos y que
¢éstos fueron reportados a mas de 10mm en estudio histopatologico definitivo, el

promedio fue de 20.4mm con un rango 10 a 37mm (TABLA 5).

TABLA 5. Margen quirtrgico mas cercano reportado por patologia (en milimetros).

Variable Promedio de | Ampliadas l No ampliadas | No ampliadas | No ampliadas
las 16 | (5 pacientes) | con margenes | con margenes | en total (11
pacientes I positivos (3 | negativos (8 | pacientes)

pacientes) pacientes)
| Rango 0a37 lal0 8a9 10a37 8a37
i Promedio | 13.1 4 8.7 20.4 21
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De las pacientes en quienes el reporte definitivo de patologia informé margen
quirirgico mas cercano a menos de 10mm y que constituyé el grupo de pacientes que se
hubiera beneficiado con la ampliacion de margen quirirgico comprometido, 4 fueron
ampliadas, ya que fue detectado el margen comprometido en la radiografia
transoperatoria de la pieza quinirgica y el promedio de éste fue de 2.5mm con un rango
de 0 a 5Smm, sin embargo una paciente fue ampliada y el reporte definitivo de patologia
reportéd margen a 10mm, no recibiendo ventaja alguna con la ampliacién del margen de
forma transoperatoria. Hubo 3 pacientes en quienes no se considerd necesaria la
ampliacion de margenes quirirgicos, ya que la radiografia transoperatoria de la pieza
quirirgica no reportd margen alguno comprometido, sin embargo en el estudio
histopatologico definitivo, el margen quirtirgico mas cercano fue de menos de 10mm y
éstas se hubieran beneficiado con una ampliacion de margenes de forma transoperatoria;

el promedio del margen fue de 8.7mm con un rango de 8 a 9mm (TABLA 6).

TABLA 6. Caracteristicas de las pacientes con margen reportado por patologia a menos
de 10mm

Variable | Ampliadas No ampliadas
1
Nimero de pacientes 4* 3
Tamafio promedio del | 25mm 33.3mm
tumor
Rango 20 a 30mm l 30 a 40mm
Margen mas cercano por | 2.5mm | 8.7mm
| patologia
l Rango 0aSmm § a 9mm

* 1 paciente ampliada con margen de 10mm

Un margen adecuado es aquel mayor de 10mm; dentro del subgrupo de los
menores a 10mm, la mayor recurrencia se observa con margenes menores a Smm
(TABLA 1), de tal forma, las 4 pacientes ampliadas después de la valoracién de la
radiografia transoperatoria de los margenes quirirgicos, fueron francamente
beneficiadas con este procedimiento, ya que las 4 tuvieron margenes menores a Smm,
sin embargo | paciente ampliada reportd margen mas cercano a 10mm y que no se
beneficid con el procedimiento, asi mismo, de las 3 pacientes no ampliadas y con
margenes menores a 10mm, todas tuvieron margenes mayores a Smm.
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DISCUSION:

La valoracion de los margenes quirurgicos de forma transoperatoria, para cirugia
conservadora en cancer de mama en etapas tempranas, ha constituido un reto para el
cirujano; el conocer el estado de los margenes permite en el mismo procedimiento
realizar ampliaciéon del margen comprometido, de tal forma que se ahorraria una
segunda cirugia si el reporte histopatologico definitivo reportara algin margen

comprometido o positivo.

Como se ha referido, el estudio por patologia transoperatorio para valorar el
estado del margen, requiere de mucha experiencia por parte del patdlogo, asi como éste
es practicamente imposible, ya que se requieren de una gran cantidad de cortes de los
bordes de seccion quirurgica para conocer de forma real el estado de los margenes;
aunado a esto, Frazier (7) encontré tumor residual en el margen de seccién quinirgica en
el 26% de las pacientes cuyo margen habia sido reportado como negativo en el estudio
patologico transoperatorio. Por esta causa, se han buscado alternativas para conocer el
estado del margen, que aunado al estudio histolopatoldgico transoperatorio, aumente la
sensibilidad para conocer el margen de seccion quirirgico. Como ya se ha mencionado,
la radiografia transoperatoria de la pieza quirurgica, constituye el procedimiento que
debe realizarse cuando son resecadas lesiones no palpables de la mama (biopsia guiada
por arpon), lo que plated la posibilidad de que dicho procedimiento pudiera utilizarse en

la cirugia conservadora de para cancer de mama invasor en etapas tempranas;

En comparacién con los resultados mostrados en el estudio realizado en el MD
Anderson Cancer Center (15), en donde el 90% de las pacientes que mostraron una
radiografia transoperatoria de la pieza quirirgica negativa para margenes
comprometidos, efectivamente tuvieron margenes negativos en el estudio
histopatoldgico definitivo, sin embargo, cuando la radiografia transoperatoria mostro
margenes cercanos, el 60% de las pacientes se pudieron beneficiar con una ampliacion
de los margenes de forma transoperatoria, eliminando la presencia de margenes

cercanos o positivos en el estudio histopatolégico definitivo.
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Nuestros resultados concuerdan con los informados en dicho Centro Oncoldgico,
en donde la radiografia transoperatoria de la pieza quinirgica tuvo una capacidad para
identificar a los verdaderos negativos del 88% (es decir, las pacientes que en realidad no
se benefician con una ampliacion de los margenes de forma transoperatoria), asi como
identifico positivamente a 4 de los 7 casos cuyos margenes quirurgicos en el estudio
histopatologico definitivo fue de menos de 10mm (sensibilidad del 57%), de las cuales
4 pacientes tuvieron margenes menores de Smm y que se encuentran en el mayor riesgo
de recurrencia local, lo que conlleva a un beneficio claro del 80% para la ampliacion de

margenes en forma transoperatoria en este subgrupo de pacientes.

CONCLUSIONES:

La radiografia transoperatoria de la pieza quirurgica para cirugia conservadora
para cancer de mama en etapas tempranas, tiene un alto valor diagndstico para
identificar de manera transoperatoria aquellos casos que no requieren de ampliacion de
margenes, sin embargo, aunque la sensibilidad es baja (57%), de las 7 pacientes
identificadas con margenes quirirgicos menores a 10mm en estudio histopatoldgico
definitivo, 4 tuvieron margenes menores a Smm y que si fueron identificadas en la
radiografia t ransoperatoria de | a pieza quirtrgica, l o q ue representa un b eneficio real
para la prevencion de la recurrencia local del 80%, concluyéndose que la radiografia
transoperatoria de la pieza quirirgica en cirugia conservadora para cancer de mama en
etapas tempranas, es una herramienta (til para valorar el estado de los margenes
quirurgicos, y aunque la presente muestra es representada por un numero reducido de
pacientes, y tratandose de estudio piloto realizado en nuestro Centro Oncolégico,
esperamos resultados concluyentes con una muestra mayor y conocer el valor real de

dicho procedimiento.
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ANEXOS:

Anexo 1:

Etapa 0: carcinoma ductal in situ, sin metastasis a ganglios linfaticos regionales y sin

metastasis a distancia.

EtapaI: tumores de 2 cms o menos en su didmetro mayor, sin metastasis a ganglios
linfaticos regionales y sin metastasis a distancia.

Etapa [IA: tumores de 2 cms o menos en su didmetro mayor con metastasis a
ganglio linfatico axilar ipsilateral movible o bien, tumores de mas de 2 cms pero no
mas de 5 cms en su diametro mayor sin metastasis a ganglios linfaticos regionales.

Etapa IIB: tumores de mas de 2 cms, pero no mas de 5 cms en su diametro
mayor con metdstasis a ganglio linfatico axilar ipsilateral movible, o bien, tumor de mas

de 5 cms en su didmetro mayor sin metdstasis a ganglios linfaticos regionales.
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